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デスモコリン(Dsc)はデスモソー ムを構成している1 回膜貫通型のカルシウム依存性細胞間
接着分子であり、上皮組織における細胞間接着に関与し、その強度を担っている。デスモコリ
ンの細胞内領域は結合タンパク質を介し中間径フィラメントに結合している。
デスモソー ムは上皮細胞においてケラチンなどの中間径フィラメントを裏打ちすることで組
織の形態を安定化させる働きを有している重要な細胞接着構造体である。これまで、電子顕
微鏡や免疫染色法を用いた形態的解析によって、このデスモソー ムは細胞間に斑点状の局
在を示すのに対し、接着結合は細胞間に広く帯状に局在を示すことがわかっている。しかし、
この斑点状の局在はどのようなメカニズムにより形成されているのかは未解明な部分が多く残
されている。そこで本研究においては、デスモソー ムの中でも細胞間接着分子として機能して
いるDscの局在に焦点を当て、内在的にDscが発現しているD LD -1細胞及び D LD -1細胞
のα-カテニンを欠損しているD LD -1⊿α細胞を用いて、Dscの中でも全てのデスモソー ムに
発現しているDsc2の斑点状の局在決定に重要なドメインの解析を行った。
上皮性のD LD -1細胞及び D LD -1⊿α細胞を用いて局在解析を行った結果、H A タグを付
加させた Dsc2 を強制発現させると斑点状の局在を示し、細胞内領域を欠損した Dsc2⊿
C P(cytoplasmic)を強制発現させると斑点状の局在を示さなかった。細胞内領域には異種の生
物間で高度に保存された 3 つの保存配列(conservedsequence1-3)（C S1-3）が存在する。こ
れらの保存配列をそれぞれ欠損したDsc2⊿CS1、Dsc2⊿CS2及び Dsc2⊿CS3を強制発現さ
せると、Dsc2⊿CS1及び Dsc２⊿CS3では斑点状の局在を示さなかった。このことから、Dscの
斑点状の局在には細胞内領域のCS1及びC S3が関与している可能性が示唆された。さらに、
Dscは細胞内領域において、 であるプラコグロビンやプラコフィリ
ンを介し、デスモプラー キンと結合することが知られていることから、CS1 及び C S3 がこれらの
相互作用タンパク質が関与しているのかどうか検討した。その結果、C S3 はプラコグロビンと相
互作用し、C S1 及び C S3 はデスモプラ―キンとは共局在しないという結果が得られた。したが
って、Dsc2の斑点状の局在には細胞内ドメインに結合する未知の相互作用タンパク質が関与
している可能性が考えられる。本研究では、このような斑点状の局在を決めるために重要とな
る新規相互作用タンパク質の探索も試みた。
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